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INTRODUGAO:

A microfluidica € a ciéncia e tecnologia de sistemas que transportam fluidos em canais de
escala micrométrica (10° m). Essa técnica possui diversas vantagens em relacdo ao trabalho de
fluidos em maior escala, como a realizacdo de separacdes e deteccdes com alta resolucdo e
sensibilidade, baixo custo empregado e menores tempos para analises quimicas e biolégicas
(WHITESIDES, 2006). Nos dispositivos microfluidicos, as caracteristicas dos fluidos como
viscosidade, densidade e tensao interfacial influenciam diretamente o seu escoamento, devido as
menores dimensdes dos canais. Assim, em processos de mistura as maiores interacdes dos fluidos
com a superficie permitem que esta ocorra exclusivamente pela difusdo de moléculas através da
interface entre os fluidos. Além disso, na mistura de liquidos imisciveis, as gotas sao formadas uma-
a-uma nas jungbes dos canais em um regime de escoamento laminar. Nos processos de
emulsificagdo convencionais, os equipamentos utilizados, como os homogeneizadores de alta
pressdo, aplicam elevadas forgas mecanicas sobre os fluidos, e o resultado € a obtengéo de uma
fase dispersa com elevado tamanho e baixa uniformidade na distribuicdo de tamanho das gotas
(VAN DIJKE et al., 2010). A utilizacdo da microfluidica pode superar esses problemas produzindo
emulsdes termodinamicamente mais estaveis com didmetro de gotas reduzido e maior uniformidade
em seu tamanho (STEEGMANS et al., 2009).

Emulsées monodispersas com gotas menores podem ser utilizadas como sistemas de
entrega e protecdo de varios compostos bioativos. No entanto, um sistema de protecdo mais
eficiente pode ser alcancado com a adi¢do de biopolimeros gelificantes, como os polissacarideos.
Nos microcanais, microgéis podem ser produzidos a partir da gelificacdo das gotas da emulsdo
previamente formada, promovendo maior resisténcia e estabilidade mecéanica ao sistema (VILELA,
2016).

A paralelizacdo dos canais em um unico dispositivo é vista como uma op¢ao vantajosa para
0 aumento de produtividade em dispositivos microfluidicos sem alterar seu custo ja que nédo haveria
a necessidade de varias bombas, uma vez que permitem produzir quantidades maiores de gotas
com simples altera¢gdes no design dos canais (ROMANOWSKY et al., 2012). De um ponto de vista
reverso, produzir emulsdes e microgéis em dispositivos paralelizados para posterior analise da
fracdo da fase dispersa em termos do volume total produzido por tempo, distribuicdo de tamanho
de gotas e microestrutura pode ser uma estratégia para avaliar o desenvolvimento, utilizacdo e
desempenho de um dispositivo microfluidico paralelizado.
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METODOLOGIA:

Metodologia de construcdo do dispositivo microfluidico
paralelizado

Os dispositivos foram produzidos usando o polimero
polidimetilsiloxano (PDMS) por meio da técnica de litografia macia
(Figura 1). Para producédo do molde, foi depositado um filme de
fotorresina (SU-8) na superficie da placa de silicio (Si), e entédo
colocada em um Spinner, promovendo seu espalhamento
uniforme na superficie da placa. A vantagem em usar esta resina
€ que a espessura do molde é diretamente proporcional a
viscosidade do SU-8, que pode ser manipulada variando a
concentracdo da resina. Em seguida, foi aplicado uma mascara
contendo a imagem negativa do microcanal e logo apdés o
dispositivo foi submetido radiacdo UV para endurecimento do
molde (fotolitografia) e deixado em vacuo para endurecimento do
PDMS.

Para a producdo da méascara todas as estruturas do dispositivo
microfluidico paralelizado foram desenhadas no software Autodesk
Architectural Desktop (Educational version, 2005) (Figura 2),
seguido por sua impressdo em fotolito (Figura 3). O fotolito é
composto de uma folha plastica com regides transparentes e
opacas de alto contraste.

Uma vez que o PDMS estava seco, ele foi retirado da mascara
(processo conhecido como peeling), e entdo foi aplicado uma
solucao de borato de potéassio para remog¢éo do SU-8 que néo teve
contato com a radiacdo. O resultado foi a obtengdo do molde
negativo do dispositivo, que entdo foi selado a uma lamina de
PDMS através da ativagéo da superficie do polimero por plasma de
hélio por 30 min, dando corpo ao dispositivo microfluidico
paralelizado (Figura 4). A ativacdo com o plasma tem como
finalidade de tornar o polimero hidrofilico, dado que sua superficie
caracteristica € hidrofébica, o que acarreta uma menor
molhabilidade superficial com a fase aquosa.

Na figura 2, podemas observar o design do dispositivo em que
(a,b) sé@o os locais para alimentacdo da fase aquosa, (c) local para
saida da emulséo e (d) local para alimentacdo de fase oleosa. O
sistema de canais microfluidicos para a distribuicdo da fase aquosa
esta destacado em verde. O sistema de canais microfluidicos para
distribuicdo da fase oleosa sdo os canais inferiores em preto,
enguanto 0s canais superiores em preto sdo para coleta para
emulsado gerada dentro do dispositivo.
de microfluidico

Producdao emulsbes no

paralelizado

dispositivo

Os testes iniciais para a producdo de emulsbes do tipo
agua-em-6leo (A/O) no dispositivo microfluidico paralelizado foram
realizados no Centro de Componentes Semicondutores e
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Figura 1. Processo de fabricagdo dos
microcanais de PDMS pela técnica de
litografia ~ macia. @ Adaptado de
Vladisavljevic et al., (2012).

Figura 2. Design das estruturas do
dispositivo microfluidico paralelizado
desenhadas no software Autodesk
Architectural Desktop Educational
version, 2005).

Figura 3. Fotolito industrial usado
como mascara para litografia.
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Nanotecnologias (CCSNano) - UNICAMP, localizado em
Campinas, Sao Paulo. A 4gua e o Oleo de milho adicionado do
surfactante polirricinoleato de poliglicerol (PGPR, 4% m/m) foram
utilizados como fase continua e oleosa, respectivamente. As fases
foram inseridas dentro do dispositivo microfluidico utilizando
bombas seringa através das mangueiras acopladas ao dispositivo,
conforme descrito anteriormente. As vazdes totais de entrada das
fases dispersa e continua foram 5 uplL/min e 25 plL/min,
respectivamente, resultando em uma vazédo de 0,625 ulL/min e Figura 4. Dispositivo microfiuidico
3,125 plL/min para cada um dos 8 dos focos de produgdo de  paralelizado

emulsdo. O processo de geracao das gotas dentro do dispositivo

microfluidico paralelizado foi observado em microscépio Optico. A emulsdes foram coletadas na
saida de uma mangueira também acoplada ao dispositivo.

RESULTADOS E DISCUSSAO:

O dispositivo microfluidico paralelizado de PDMS produzido pela técnica da litografia macia
funcionou perfeitamente sem vazamentos e com todas as vinte conexdes de fluxo delicadas
operando. A vantagem de usar o PDMS em vez de materiais mais tradicionais, como silicone e
placas de vidro é que sua aderéncia a superficies lisas é alta devido a suas propriedades quimicas,
permitindo uma montagem mais pratica do chip microfluidico, sem a necessidade de uma ligagéo
anddica ou fusdo por temperatura. Sua estabilidade térmica, baixa tensao superficial, oticamente
transparente (para comprimentos de onda compreendidos entre 290-1100 nm) séo algumas de suas
propriedades que favorecem seu uso na microfluidica. Além disso, ndo é inflamavel nem toxico, é
eletricamente e termicamente isolante (condutividade térmica de 0,18 W/m.K), também inerte e
resistente a varios quimicos (SOUSA, 2011).

Nos testes preliminares de producdo das emulsdes A/O, uma das dificuldades foi, de fato, a
aparicao de bolhas que impediam o escoamento correto dos fluidos — mesmo o dispositivo tendo
sido submetido a ativagdo com plasma. Uma alternativa ao uso de plasma € a aplicacao de silicato
de sddio, que funcionara de forma anéloga, objetivando a oxidag&o superficial do PDMS (SOUSA,
2011). Apos a retirada de todas as bolhas de dentro do dispositivo microfluidico paralelizado,
observou-se que o sistema de distribuicdo das fases aquosa e oleosa desenvolvido se mostrou
estavel e capaz de ser utilizado para producdo das emulsdes A/O. A Figura 5 mostra os diversos
pontos da trajetdria das gotas de agua dispersas em 6leo e estabilizadas pelo surfactante PGPR
nos canais paralelizados desde sua formagéo (Figura 5a) até a ultima bifurcac@o de saida (Figura
5d), mostrando a viabilidade da paralelizacéo.

Figura 5. Trajetoria das gotas de agua dispersas em 0leo e estabilizadas pelo surfactante PGPR
nos canais paralelizados desde sua formacéao (a) até a ultima bifurcacéo de saida (d).
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Figura 6. Determinag&o da escala no ImageJ
Tabela 1. Dados dos parametros obtidos através da medida 9 ¢ 9

manual das imagens das gotas produzidas no dispositivo
microfluidico paralelizado utilizando o programa ImageJ.

As analises de tamanho e polidispersidade das gotas de emulsdo A/O produzidas no
dispositivo microfluidico paralelizado séo realizadas a partir dos dados obtidos no programa ImageJ,
com o auxilio de uma régua, usada como referéncia, estipulou-se a escala das imagens obtidas em
microscoépio, convertendo 395,5017 pixels para 0,1 cm (Figura 6). As emulsdes coletadas na saida
do dispositivo foram coletadas em laminas de vidro e observadas em microscopio optico. A partir
dessas imagens foi possivel fazer a medida manual de alguns parametros das gotas de emulsao,
incluindo a &rea, perimetro, angulo de contato e diametro de cada uma das gotas (Tabela 1). Essa
forma de medicdo sera usada em andlises posteriores de forma a avaliar o didmetro médio e
polidispersidade de tamanho das gotas.

CONCLUSOES:

Os objetivos iniciais deste projeto foram alcangados. O dispositivo microfluidico paralelizado
de PDMS foi desenvolvido com sucesso pela técnica de litografia macia, permitindo a geracao
simultanea de gotas de emulsédo agua-em-6leo. Nos testes iniciais as vazdes foram variadas a fim
de encontrar uma razao entre a fase dispersa e continua que pudesse ser aplicada em um
dispositivo paralelizado em vaz8es maiores. A razdo de 1:1 da fase aquosa para fase oleosa é a
gue permitiu um regime constante de producdo de emulsbes em vazGes menores. Entretanto,
percebeu-se que ao aplicar vazées maiores 10 uL/min, a forca inercial da fase aquosa torna-se
maior do que a forca de cisalhamento necesséria para formar emulsdes, alterando o regime para
squeezing.
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